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·老年人心理疾病专栏·

卒中后抑郁诊断及治疗的进展
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卒中后抑郁(post—stroke depression，PSD)是指

脑卒中后出现不同程度的抑郁症状且症状持续2周

以上，其主要表现为情感低落、兴趣减退、悲观、厌

世、烦躁、缺乏主动性以及全身疲劳等症状。PSD

是脑血管病常见的并发症之一，随着卒中发病率的

增高，其发病率亦有增高趋势，有文献报道卒巾后

第1年PSD的发病率为20％～50％n]。抑郁等不

良情绪持续时间过长，可使躯体疾病恶化或加重，

延缓康复并增加社会功能缺陷和自杀的危险性。

因此，临床中PSD的早期诊断、合理治疗及预防尤

为重要。

1 PSD的发病机制

PSD的发病机制目前尚不清楚。近年来国内

外对其进行了一系列的研究，多数学者认为其与心

身疾病的生物一心理一社会医学模式相一致。多因素

介导的生物学和社会心理学等凶素共同参与发病。

1．1 原发性内源性学说 单胺类递质5一羟色胺

(5一hydroxytryptamine，5一HT)和去甲肾上腺素(no—

radrenalin，NE)是机体内重要的神经递质，它们与

人类精神活动特别是情感活动密切相关。5一HT水

平降低可直接导致机体出现绝望、无助、情绪低落、

缺乏A信心和注意力不集中等症状；NE参与情感、

认知、思维、理解和推理等精神活动的调节。

原发性内源性学认为PSD的发生与大脑损害

后的神经生物学改变有关。Robinsonrz一曾提出大脑

损害的部位是决定脑卒中患者是否发生抑郁的重

要因素。去甲肾上腺素能和5一羟色胺神经元胞体

位于脑干，其轴突通过丘脑下部、基底神经节区，环

绕胼胝体和放射冠，然后由前向后通过深层皮质，

并逐渐发出分支，末端终止于皮质。形成额叶／颞叶一

基底节一脑干腹侧环路，当病灶累及以上部位时，引

起NE和5一HT之间的平衡失调及其通路破坏从而

导致抑郁。

1．2 反应性机制学说 反应性机制学说是指PSD

是由于家庭、社会和生理等多种因素影响，导致脑

卒中后的生理及心理平衡失调而致反应性抑郁

状态。

研究证明，在脑卒巾后的不同时期，PSD的危

险冈素各不相同，但心理社会因素始终是一个重要

的影响因素“3。。社会支持系统是应激性生活事件和

抑郁的巾介因素之一，良好的社会支持系统能缓解

应激性生活事件给患者带来的不利影响，对患者起

着保护作用。而患者能感受到的主观支持义是关

键性的凶素。

1．3“郁证”学说 祖国医学认为，PSD属祖国医

学“中风”和“郁证”的合病范畴。就其因果关系上

讲。郁证为中风之变证，巾风后髓海空虚，痰瘀阻

络，加之患者突遭变故而忧思过度，情志不遂，伤及

肝脾，气机郁滞所致的一类病症。因情志不遂，气

血瘀滞，气机升降失常。导致脾胃功能受损，优思过

度耗伤心神。故本证所累及的脏腑主要是心、肝、

脾，病机为气血失调，痰瘀互结，上扰清窍，心神

紊乱：“。

2 PSD的诊断

PSD的诊断标准包括临床症状诊断以及心理

学量表诊断。临床症状诊断可以帮助确定PSD的

有或无。即定性诊断。而心理学量表则可以帮助了

解PSD的严重程度及判断预后，即定量诊断。

2．1症状诊断标准PSD作为继发性抑郁的一

种，目前还没有统一的特异性诊断标准，临床研究

中均采用抑郁症的诊断标准进行诊断，主要有美国

精神医学会《精神障碍诊断与统计手册》第3版(Di—

agnostic and Statistical Manual of Mental Disorder-

4，DSM-3)、美国精神医学会《精神障碍诊断与统计

手册》第4版(Diagnostic and Statistical Manual of

Mental Disorder-4，DSM～4)或世界卫生组织“国际

疾病分类第10版”(International Classification of

Disease一10，ICD-10))。国内应用较多的是《中国精
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神疾病分类方案与诊断标准》第3版(Chinese Clas—

sification and Diagnostic Criteria of Mental Disor—

ders-3，CCMI)-3)。

2．2心理学量表诊断 临床应用的心理学量表较

多，如汉密尔顿抑郁鼍表(Hamilton Rating Scale

for Depression，HAM—D)、贝克抑郁量表(Beck De—

pression Iventory，BDI)、Zung抑郁自评量表(Self—

rating Depression Scale，SDS)、视觉模拟情感量表

(Visual Analogue Mood．Scale，VAMS)、临床抑理评定

量表(Clinical Global Impression of the Nursing，

CGI／Nurse)和流行病学涮查用抑郁镀表(Center

for Epidemiological Survey Depression Scale，CES—

D)、Montgomery—Asberg抑郁量表(Montgomery—

Asberg Depression Rating Scale。MADRS)、神经精

神病学临床评定量表(Schedules for Clinical As—

sessment in Neuropsychiatry，SCAN)、复合性国际

诊断交谈检查表核心本(Composite International

Diagnostic Interview—Core Version，CIDI-CV)等V“。

Berg等6‘通过对100名急性卒中患者进行为

期18个月的随访观察以评估DSM一3、BDI、HAM—

D、VAMS、CGI／Nurse的敏感性及特异性。认为

I)SM一3、BDI、HAM—D及CGI／Nurse均可用于诊断

PSI)，且并无证据证明其巾某个量表更优于另外3

个，而VAMS用于卒巾伴有失语及认知障碍患者

PSI)的诊断时，与其他壁表相比既缺乏特异性又缺

乏敏感性。

3 PSD的治疗

现代医学认为，一旦诊断PSD就应积极进行治

疗，脑卒中发生后3～6个月是康复最佳时期，尤其

在3个月内肢体功能恢复最明显，而PSD也发生于

此期。Narushima等-?研究发现脑卒中急性期PSD

经抗抑郁治疗后的患者日常生活能力与神经功能

缺损恢复的程度较未抗抑郁治疗的患者明显提高。

3．1 药物治疗

3．1．1三环类抗抑郁剂 i环类抗抑郁剂(tricy—

clic antidepressant，TCA)是最早应用于PSD的药

物，属于非选择性单胺摄取抑制剂，作用机制为阻

断NE和5一HT递质的再摄取，从而使突触间隙的

递质浓度增高，促进突触传递功能而发挥抗抑郁作

用。TCAs包括丙米嗪、阿米替林、氯米帕明(氯丙

米嗪)、多塞平等药物，能够改善PSD患者的抑郁情

绪及社会生活能力，但由于其存在心脏不良反应

(房室传导阻滞)、体位性低血压和过量危险等，已

经不作为老年人PSD的首选治疗。

3．1．2 单胺氧化酶抑制剂 单胺氧化酶抑制剂

(monamine oxidase inhibitors，MA()Is)作用机制为

抑制中枢神绛末梢单胺氧化酶(monamine oxidase，

MAO)，使单胺类递质分解减少，从而增强单胺递质

功能，发挥抗抑郁作用。传统的MA()Is包括苯乙

肼、反苯环丙胺、异卡波肼、司来吉兰等，对MA()-

A、MA()一B均有抑制作用，因引起严重的肝损害以

及高血压危相等毒性反应已被淘汰。新捌MA()Is

吗氯贝胺对MA()-A选择性高，且作用具有可逆性，

不良反应少，目前多用于治疗难治性PSD。

3．1．3 NE冉摄取抑制药 此类药物作用机制为

选择性抑制突触前膜NE的再摄取，增强巾枢神经

系统NE的功能，发挥抗抑郁作用。NE再摄取抑

制药包括去甲替林、瑞波西汀、地昔帕明(去甲丙米

嗪)、马普替林、普罗替林、阿莫沙平等。Robinson

等8通过一项双盲对照试验证实去甲替林可显著改

善PSD导致的情绪低落、消极悲观、自责自罪、兴趣

减退、意志缺乏、淡漠等症状；有研究证明瑞波西汀

对于迟滞性PSD患者有显著疗效，对于焦虑型患者

则没有明恩效果-⋯。

3．1．4 选择性5一HT再摄取抑制剂 选择性5一HT

再摄取抑制剂(selective serotonin reuptake inhibi—

tors，SSRIs)是目Ij{『临床应用最广泛的药物，具有抗

焦虑与抗抑郁双重作用。抗抑郁的作用机制为抑

制突触前膜5一HT的再摄取。增加突触间隙内5一HT

的浓度，提高5一HT能神经的传导。此外，凶5一HT

可以促进突触的形成，增强脊髓运动神经细胞的功

能以调节目的性的运行反射，故SSRIs可进一步通

过促进5一HT递质的功能来改善神经功能缺损的恢

复。SSRIs包括氟西汀、帕罗丙汀、舍曲林、西酞普

兰、氟伏沙明、西塔罗帕等。孙建田：105对72例老年

初次脑卒中的PSD患者进行了为期8周的随机对

照研究，研究显示氟西汀治疗后患者抑郁状态得到

明湿改善。神经功能缺损状况明5莎降低，日常生活

能力显著提高。朱万水。¨j研究证实尼莫地平十氟

西汀抗抑郁效果明屁优于单纯使用氟西汀，能更有

效地改善PSD及患者的认知能力，而且能够显著降

低卒中患者神经功能缺损评分，认为是两药从改善

脑循环及提高突触间隙5一HT浓度两方面发挥了协

同作用，从而更好地发挥抗抑郁效应。但由于其半

衰期较长，且受体选择性相对较差，长期用药可能

出现较多不良反应，影响依从性12]。帕罗西汀是作

用最强的SSRIs。宋名扬。13。通过对比研究证实，

PSD患者服用帕罗西汀较之马普替林效果相当，但

帕罗西汀起效快，不良反应少且轻，有良好的依从

性和耐受性，服药方便，适合于老年患者使用，可作

为治疗脑PSD的首选药物之一。舍曲林可使轻度
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抑郁障碍以及严重抑郁发作的症状明显改善，适用

于伴焦虑、躁动、强迫、淡漠、认知功能减退等的轻

到重度PSD患者，且其副作用小，可作为临床一线

用药¨]。在舍曲林最大剂量(100 mg／d)应用4周

后仍无效，应改用其他药物或非药物治疗。西酞普

兰可有效改善PSD患者的抑郁情绪，王宇林-15一发

现，西酞普兰改善PSD患者的抑郁情绪与血浆P物

质(SP)、神经肽Y(NPY)和促肾上腺皮质激素释放

激素(CRH)的含量改变有关，推测血浆NPY含量

增加、SP和CRH含量降低可能是西酞普兰治疗

PSD的另一种作用机制。

3．1．5 NE及5一HT再摄取抑制剂 此类药作用

机制为抑制NE及5一HT的再摄取，与传统三环类

药不同的是此抑制作用具有选择性，对肾k腺素受

体、胆碱受体及组胺受体无亲和力，故无TCAs及

MA()Is常有的不良反应。NE及5一HT再摄取抑

制剂主要包括文拉法辛、米那普仑、洛非帕明等。

文拉法辛对PSD患者躯体化症状、阻滞症状、睡眠

障碍等均有明显疗效，而且文扣法辛在2～4周即作

用明显，提示其在脑血管病未缓解前就能起抗焦虑

抑郁作用，这更有助于患者情绪障碍的恢复。建立

起战胜疾病的信心H盯。但该药对心血管有影响。故

不宜用于伴心肌梗死、高血压控制不良的PSD

患者?1 7|。

3．1．6 NE及5一HT再摄取抑制剂 此类药作用

机制是阻断突触前a。自身受体及突触前a：异质受

体，削弱NE及5-HT释放的抑制作用，使NE及5一

HT释放增加；同时由于NE的释放增加，刺激5一

HT神经元的a，受体，减弱5一HT。的抑制作用，使

5一HT释放进一步增加。米氮平是目前唯一的NE

及特异性5一HT再摄取抑制剂。米氮平可以快速起

效，改善PSD患者抑郁情绪，尤其适合睡眠较差、焦

虑明艟的患者，可作为临床一线用药。研究证明，

米氮平与舍曲林对PSD的疗效相当，但米氮平起效

快，可能与其能瞬时增加5一HT的点燃有关。由于

米氮平对组胺受体有较强的亲合力，易出现嗜睡副

作用，可能会影响PSD患者认知功能的恢复18]。

3．1．7 氟哌噻吨美利曲辛片 即黛力新。又称三

氟噻吨与四甲蒽丙胺的合剂。前者主要作用于突

触前膜多巴胺自身调节受体(D2)，促进多巴胺的合

成和释放，使突触问隙中多巴胺含量增加；后者具

有抑制突触前膜对NE及5一HT的再摄取作用，提

高了突触问隙单胺类递质的含量。二者综合作用

的结果是提高突触间隙多巴胺、NE及5一HT等多

种神经递质的含量，提高情绪，改善抑郁症状，调整

中枢神经系统的功能。19]。临床试验发现，黛力新起

效快，PSD患者服用黛力新后抑郁情绪可迅速得到

较明显改善，有广泛抗焦虑、兴奋，提高疼痛耐受性

作用，可治疗躯体症状一2 0|。

3．1．8 中药复方 国内有研究证明，柴胡疏肝散

加味、桃红四物汤、颐脑解郁方等具有通腑泻热，活

血化瘀作用的复方汤剂，可在一定程度上改善PSD

患者的抑郁状态，增加患者配合治疗的主动性，促

进神经功能缺损的恢复复脚矗引。

3．2非药物治疗

3．2．1 心理一康复临床干预治疗 心理干预包括个

体化支持性心理、放松疗法、认知疗法、社会支持疗

法；康复干预主要是运动疗法。内容包括手法按摩

瘫痪肢体、被动运动、神经促通技术、床上体位变

换、四肢关节主被动活动、坐位平衡、站立、重心转

移、跨步、步行；日常生活锻炼包括穿脱衣服、进餐、

如厕、刷牙、梳头、拧毛巾，同时指导家属帮助患者

训练及全身协调性训练。对失语患者还应进行个

性化的语言康复训练。研究证明，在药物治疗基础

上早期对PSD患者进行心理一康复临床干预治疗，

可促使患者尽快缓解症状，提高生活质量。促进其

人格成长发展，能够主动加强肢体等功能的锻炼，

促进神经功能的康复。其机制可能是提高患者对

康复的主动性，促通并易化神经传导通路实现的。

此外。系统心理干预影响脑卒中患者康复疗效的机

制，还可能通过神经一内分泌一免疫等途径调动机体

的潜能，缓解心理应激源的冲击，能消除患者的负

性情绪，唤起患者积极的因素应对疾病机制2“。

3．2．2经颅磁刺激及重复经颅磁刺激 经颅磁刺

激(transcranial magnetic stimulation，TMS)及重复

经颅磁刺激(rTMS)在治疗情感障碍性疾病，特别

是抑郁症方面是一种新的、非侵人性的、无痛的、安

全的治疗工具，rTMS作为一种新的治疗PSD的方

法正日益受到重视。rTMS可以辅助普通疗法治疔

卒中后吞咽园难，改善卒巾后肢体的痉挛状态、运

动功能等，对卒中后疼痛综合征(post—stroke pain

syndrome，PSP)发挥长期的疼痛缓解作用。这说

明，rTMS可以改善脑卒中后遗留的多种功能障碍．

经过生物一心理一社会医学的复杂作用，可以用来治

疗PSD，这可能是rTMS通过“外源性机制”治疗

PSD的机制，其治疗机制与认知一行为治疗相似。

rTMs具有许多优点，且经初步观察对抑郁症的治

疗有效，有望成为一种新的治疗手段而显著改善

PSD的预后。但rTMS治疗PSD的疗效、安全性及

治疗参数有待进一步研究，其作用机制亦尚未完全

阐明i2 4i。

3．2．3 针灸治疗 现代医学认为，钊刺治疗可以
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通过兴奋下丘脑、调节神经递质水平，从而改善患

者的抑郁状态。郭瑞友等2F通过观察灵龟八法针

刺PSD的疗效，发现针刺治疗不仅有显著的近期疗

效，也有理想的长期效果，对PSD患者的抑郁症状、

生活质量和认知能力方面的作用尤为突出，对患者

躯体功能和T作能力也有较好的疗效。推测其机

制可能是针刺治疗能够发挥传统医学的整体观优

势，改善PSD患者的抑郁症状，对患者的社会职能、

精神生活等内心满意感以及H常生活能力等产生

积极影响。龚燕等26。通过检测PSI)模型火鼠的糖

水消耗以评估其奖赏反应程度，发现电针治疗可明

显改善PSI)模型大鼠的行为学变化，且明显提高大

鼠海马区5一HT和NE含量，其效果与氟西汀相当。

推测其治疗PSD的机制可能与提高其海马区5一HT

和NE含量有关。具体方法为：对PSD模型大鼠进

行针刺治疗，穴位取百会和印堂(参照4版《实验针

灸学》取穴)，连续波，强度1 mA，留针30 rain，每天

1次，共治疗3周。但此治疗方法尚无证据证明在

临床有效。

3．2．4 电惊厥治疗 电惊厥治疗是利用短暂、适

量的电流刺激大脑引起患者意识丧失和全身的抽

搐发作，以达到控制精神症状的一种治疗方法，对

内源性抑郁疗效最佳，其治疗机制尚不清楚。研究

发现电惊厥治疗可以减少抑郁症患者治疗后6个月

和7年的复发率。且是严重抑郁症最有效的生物学

治疗方法。但早期的电惊厥治疗凶操作复杂、并发

症较多，影响了临床应用。近年来无抽搐电惊厥治

疗的出现，使这一疗法临床应用广泛，但电惊厥治

疗常导致或加重认知功能障碍，因此电惊厥治疗

PSD有待进一步研究‘卵。。

4 PSD的预防

Chen等128j认为，对急性脑卒巾尤其是缺血性

脑卒中患者预防性给予抗抑郁治疗能够有效降低

PSD的发生率。有证据证明，预防性应用治疗剂量

的SSRls、TCAs、米氮平可降低PSD的发生率，但

在急性脑卒中的综合治疗巾，抗抑郁药物也许会给

患者带来一定风险，如出血、自杀、停药后抑郁等。

因此，不适用抗抑郁药物患者可选择非药物性抗抑

郁治疗。目前，关于预防性抗抑郁治疗的研究仍有

一些问题尚未解决，如急性卒巾后开始进行抗抑郁

治疗的最佳时机、抗抑郁治疗的疗程、预防性抗抑

郁治疗的不良反应、预防性抗抑郁治疗是否与卒中

的病灶位置相关等，需要临床进一步的深入研究。
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别是对于高龄、冠心病患者要注意抑郁障碍共病现

象的发生，应尽早识别，及时给予针对性的药物和

心理治疗。 1-10]
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